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Las sulfonamidas han sido los antibiéticos de eleccién durante
los Gltimos 50 afios a pesar de su actividad bacterioestatica,
siendo trimetoprim-sulfametoxazol el mas utilizado puesto que
se muestra activo frente la mayoria de especies. Otras alternati-
vas son: amikacina, imipenem, cefotaxima, levofloxacino, linezolid,
minociclina, tigeciclina o amoxicilina-clavulanico. La duracién del
tratamiento antibiético es prolongada y depende de factores como
el estado inmunolégico, el tipo de infeccién y su localizacién;
comprendiendo un periodo de 6 a 12 meses en el paciente
inmunocompetente, y un minimo de 12 meses en el inmuno-
comprometido®?. La resistencia a linezolid es algo poco frecuente,
pero que ya esta documentado en algiin estudio'?. Segtin datos del
laboratorio de referencia, la tasa de resistencia a linezolid en Espafia
va aumentando muy lentamente: actualmente se sitGa entre el 3y
el 8% de resistencia segiin la especie (Valdezate et al., manuscrito en
preparacién que incluye 1.217 cepas correspondientes a 42 espe-
cies, entre 2000 y 2014). En un estudio reciente se detectaron 3
cepas, de 76 altamente resistentes a cotrimoxazol, que presentaron
una CMI>8 pg/ml frente a linezolid'°.

En 2003, Albuquerque de Barros et al. describen por primera vez
la especie Nocardia cerradoensis a partir de una muestra de suelo de
una region brasilefia (Cerrado)!!. Recientemente se ha publicado
el primer caso de infeccién en humanos, concretamente se trata de
una infeccién diseminada en una paciente por trasplante renal'?,
En nuestro trabajo se documenta la primera implicacién de esta
especie en una infeccién cutanea.
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Toxicidad hematolégica durante el tratamiento
con albendazol

@'_lm!lli:':

Haematological toxicity during treatment with albendazole

El albendazol es un derivado del benzimidazol con actividad
antihelmintica y constituye el tratamiento de eleccién del quiste
hidatidico causado por Echinococcus granulosus (E. granulosus)
(enfermedad hidatidica o equinococosis) cuando la cirugia no
es factible o como tratamiento coadyuvante de la misma'. De
entre sus efectos adversos destaca su capacidad para producir
depresién de la médula 6sea. Aunque la incidencia es reducida, la
potencial repercusion clinica de esta reaccion obliga a monitorizar
el recuento de células sanguineas en los pacientes en tratamiento
con este farmaco.

A continuacién se presenta el caso de un paciente que desarroll6
aplasia medular al recibir tratamiento con albendazol.

Se trata de un paciente varén de 57 afios que ingresa en
nuestro centro con diagnéstico de quiste hidatidico peritoneal
(visualizado en un TAC, E. granulosus: anticuerpos IgG positivo
[titulo 1/640], Western-blot A5P). El paciente presenté insuficien-
cia renal postrenal por compresion del quiste hidatidico. Como
antecedentes médicos de interés destaca coinfeccién por VIH,
VHB y VHC, con signos de hepatopatia crénica con una anemia

macrocitica y trombocitopenia crénica (rango de valores durante
los 2 afios previos: plaquetas: 60.000-129.000 cel/wl, hemoglobina:
10,6-14,7 g/dl, hematocrito: 31,6-43,6) (Child-Pugh: C, MELD: 21).
Cuatro afios antes fue sometido a una quistoperiquistectomia total
de un quiste hidatidico hepatico dependiente de los segmentos II
y III. Se inicia tratamiento con albendazol (400 mg/12h via oral)
de forma previa a la intervencién quirdrgica y se observa una
disminucién progresiva de los valores hematolégicos. Se orienta
el cuadro como posible toxicidad por albendazol y se suspende
el tratamiento con el mismo (dia 34). A pesar de la interrupcién
del tratamiento con el antiprotozoario se observa una disminu-
cién continuada del recuento de las 3 lineas celulares hasta llegar
a los valores nadir indicados en la tabla 1 (dias 37-40). Mediante
soporte transfusional y administracion de factores estimulantes de
colonias de granulocitos, los parametros hematolégicos de las 3
series celulares volvieron a los valores basales 10 dias después (dia
44). El paciente present6 alopecia y elevacién moderada de tran-
saminasas, efectos adversos también asociados al tratamiento con
albendazol?.

La incidencia de toxicidad hematoldgica por albendazol en
humanos es reducida. Hasta el momento se han reportado
2 casos de bicitopenias®#, uno de trombocitopenia® y 3 casos de
pancitopenia®-8. Nuestro paciente es el cuarto caso de pancitopenia
descrito en la literatura.
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Tabla 1
Evolucién de los parametros hematolégicos
Dia 1° Dia 15 Dia 28 Dia 34 Dia 37 Dia 38¢ Dia 40¢ Dia 44¢

Hemoglobina; (g/dl) 10,1 10 8,7 8,1 74 8,4 53 8,3
Hematocrito; (%) 30,8 30 26 23,6 22 24,5 15,9 24
Hematies; (x108/pl) 2,81 2,76 2,37 2,3 2,13 2,37 1,57 2,54
Leucocitos; (x103/l) 4,78 3,01 2,38 0,94 0,75 0,53 0,98 6,11
Neutroéfilos; (x103/wl) 2,39 2,11 1,5 0,2 0,08 0,03 0,14 3,93
Plaquetas; (x 10 cel/p.l) 63 63 55 31 21 43 25 40
AST; (UI/T) 44 36 108 171 - 174 68 62
ALT; (UI/I) 24 24 64 95 - 98 45 39

ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa.
2 Dia 1: dia de inicio de tratamiento con albendazol.
b Dia 34: dia de suspension de tratamiento con albendazol.

¢ Dia 38 y dia 44: valores de los pardmetros hematoldgicos tras transfusién de concentrado de hematies y de plaquetas.
d Descenso acusado del valor de hemoglobina y del recuento de plaquetas derivado de que el paciente presenté melenas.

El mecanismo de toxicidad es desconocido pero podria estar
relacionado con una conversion del albendazol a su metabolito
activo sulféxido y sulfona, por lo que niveles elevados de albenda-
zol podrian incrementar los efectos toxicoldgicos en las funciones
celulares dependientes de microtiibulos con toxicidad asociada a la
médula 6sea”.

Nuestro paciente presentd los valores hematolégicos mas bajos
al mes de haber iniciado el tratamiento con albendazol, a diferencia
de los 3 casos descritos en la literatura, en los que los pacientes
presentaron anemiaaplasicaalos 15,16y 22 dias después de iniciar
tratamiento con albendazol, respectivamente.

Asimismo, el paciente de este caso presenté coinfeccién por VIH,
VHB y VHC como antecedentes de interés. Se ha descrito que los
pacientes con enfermedad hepatica se asocian a un riesgo superior
de depresién de la médula 6sea por albendazol?. De forma paralela,
en uno de los casos descritos en la literatura, el paciente presentd
cirrosis hepatica y en otro hipertensiéon portal como antecedentes
de base.

A pesar de que no se ha identificado, el hecho de presentar unos
valores bajos de plaquetas y hemoglobina al inicio del tratamiento
podria haber contribuido al desarrollo de la toxicidad hematolédgica
por albendazol.

Como en el caso de Rovira et al.”, se ha evaluado la causali-
dad de la reaccién adversa hematolégica al albendazol mediante
el algoritmo de Naranjo et al.'?, obteniendo una puntuacién de 5.
De acuerdo a este valor, la relacién entre el albendazol y la aplasia
medular se clasificaria como probable, descartando la implicacién
de otros farmacos e interacciones farmacolégicas en la toxicidad
hematolégica.

Los valores hematolégicos del paciente de este caso se recupe-
raron después de 10 dias de retirar el albendazol, de forma similar a
2 casos descritos en la literatura, en los que la recuperacién hema-
tolégica se produjo a los 7 y 12 dias de retirar el farmaco.

Aunque poco frecuente, la repercusion clinica de esta reaccién
adversa obliga a una monitorizacién exhaustiva de los parametros
hematolégicos durante el tratamiento, principalmente en caso de
pacientes de edad avanzaday con afectacién hepatica de base, dado
que son mas susceptibles a la depresién de médula 6sea.
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